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OBJECTIFS 


POINTS FORTS 


r 


Identifier les situations 
d'urgence et planifier 
leur prise en charge. 


P ourlaplupartdesauteurs, 
la fievre, chez un adulte 
immunodeprime, est 
definie par une temperature 
> 38,3 °C ou une temperature 
> 38 °C a deux reprises a au 
moins 1 heure d'intervalle. 

L'infection, opportuniste ou 
non, est le premier diagnostic 
a evoquer : elle peut etre noso- 
comiale, ou communautaire 
et alors volontiers plus severe 
que chez les sujets immuno- 
competents. Les pathogenes 
suspectes sont fonction du 
type d'immunodepression 
que presente le patient (fig. 1). 
Cependant, il n'est pas rare 
que l'infection revele le deficit immunitaire 
(infection par le VIH, leucemie aigue). 

FIEVRE AIGUE, NEUTROPENIE 

Elle est quasiment toujours d'origine 
infectieuse. 

Risque infectieux 

La neutropenie, definie par une valeur de 
polynucleairesneutrophiles(PNN)<1 500/mm 3 , 


a comprendre 

La population des immunodeprimes est vaste 
et diversifiee. Elle comprend les patients 
cancereux (neutropeniques ou non) r les sujets 
infectes par le virus de I'immunodeficience 
humaine (VIH), ceux ayant beneficie 
d'une transplantation d'organe ou de moelle, 
les patients traites par immunomodulateurs 
(corticoYdes, immunosuppresseurs), 
et les adultes porteurs d'un deficit immunitaire 
congenital. 

Dans cette population, les infections restent 
la principale cause de morbidity et de mortality. 
C'est pourquoi, la connaissance du type 
d'immunodepression et des pathogenes 
qui y sont lies est indispensable pour decider 
des strategies diagnostiques et therapeutiques 
qui seront les plus adaptees. 

Enfin si, dans la majorite des cas, 
la presence d'une fievre aigue temoigne 
d'un processus infectieux, il faudra aussi 
savoir evoquer d'autres causes. 


s'accompagne d'un risque infectieux qui 
croTt avec sa profondeur (PNN < 500/mm 3 
et surtout < 100 mm 3 ) et sa duree (< 8 j ou 
> 8 j, avec un risque d'infection voisin de 
100 % apres 14 j). L'historique infectieux 
du patient est egalement determinant 
dans revaluation du risque : infections a 
Candida specie, favorisees par les anti- 
biotherapies a large spectre prolongees, 
ou reactivations defections anciennes 
notamment a virus herpes simplex (HSV) ou 
cytomegalovirus (CMV). Enfin, I'existence 


de portes d'entree (catheters centraux, 
mucites chimio-induites, plaies...) et le 
type de pathologie(s) sous-jacente(s) - autre 
deficit immunitaire associe - favorisent 
les complications infectieuses. 

Etioloqie 

Dans presque 70 % des episodes febriles 
aigus, aucun germe n'est retrouve. L'examen 
clinique permet d'identifier I'origine de 
l'infection dans seulement 1 cas sur 4. 
Longtemps, les bacilles gram-negatifs 
( Pseudomonas sp., Escherichia coli, 
Klebsiella pneumoniae), responsables 
d'une forte mortality, ont ete les agents 
les plus frequents. Ces dernieres annees, 
les bacteries gram-positives ( Staphylococcus 
aureus, Staphylococcus epidermidis, Strepto- 
coccus sp.), sont devenues preponderates 
dans la plupart des services d'hematologie. 
Defagonconcomitante, des champignons 
autres que Candida et Aspergillus sp. ont 
recemment ete identifies comme pathogenes 
( Scedosporium sp., Fusarium sp.). 

Symptomatoloqie 

Lorsque le taux de neutrophiles est 
< 1 000/mm 3 , les signes habituels de I'infec- 
tion disparaissent, hormis la fievre, qui peut 
en etre I'uniquesymptome. La recherche d'une 
porte d'entree doit cependant etre syste- 
matique. La peau, la sphere stomatologique 
et ORL, les poumons, I'abdomen et les points 
de ponction des catheters, doivent etre 
particulierement examines. La presence 
de certains symptomes peut orienter le 
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Greffe de moelle 
(phase 1) 

Chimioradiotherapie 
Deficit congenital 


1 

' 

NEUTROPENIE 


\ 


I Cocci gram-positifs 

I Bacilles gram-negatifs 
Enter obacteriacm 
Pseudomas aeruginosa 

I Champignons 
infections a : 

Candida sp. 

Aspergillus sp. 

I Virus herpes simplex 


VIH 

Transplantation 
d'organe 
Lymphomes 
Greffe de moelle 
(phases 2 et 3) 
Chimioradiotherapie 
Corticotherapie 
Deficit congenital 

\ 

DEFICIT 

IMMUNITE 

CELLULAIRE 

I 

I Bacteries 

surtout intracellulaires 
dont les mycobacteries 

I Virus : 

virus herpes simplex 
virus varicelle zona 
cytomegalovirus 

I Parasites 
Toxoplasma gondii 
Pneumocystis carinii 


Asplenie 
Syndromes 
lymphoproliferatifs 
Chimioradiotherapie 
Deficit congenital 
Greffe de moelle 
(phases 2 et 3) 


t 

DEFICIT 

IMMUNITE 

HUMORALE 

i 

I Bacteries encapsulees 
Streptococcus pneumoniae 
Haemophilus influenzae 
Neisseria sp. 

I Parasites 
Giardia 

I Virus 
enterovirus 


I Champignons 
infections mugueuses 
a Candida sp. 
Cryptococcus neoformans 
champignons exotigues 


DH Germes rencontres en fonction du type cTimmunodepression. 


clinicien vers certains germes 
(tableau 1). En I'absence de porte 
d'entree evidente, I'origine de I'in- 
fection est le plus souvent digestive. 
La sortie d'aplasie peut se traduire 
par la flambee parfois dramatigue 
de foyers infectieux, notamment 
pulmonaires, jusgu'alors masgues 
par la neutropenie. Enfin, une hepato- 
splenomegalie febrile en sortie d'apla- 
sie doit faire evoguer une candidose 
hepatosplenigue. 

Examens 

complementaires 

1. Examens de 1 re intention 
/ Hemocultures : environ 20 % 
des episodes febriles survenant 
chez les adultes profondement 


neutropenigues s'accompagnent 
d'une bacteriemie. La repetition de 
3 hemocultures systematigues, avant 
toute antibiotherapie et toujours en 
Peripherie, est indispensable. Lorsgue 
le patient est porteur d'un catheter 
veineux central, une hemoculture 
supplemental (guantitative) par le 
catheter est necessaire pourdocumenter 
une eventuelle infection de ce dernier. 
Si le germe est connu pour etre patho- 
gene, une seule hemoculture positive 
en peripherie signe I'infection. Au 
contraire, lorsgue le germe est habituel- 
lement colonisant ( Staphylococcus 
epidermic! is ou Corynebacterium sp.), 
I'infection n'est confirmee gu'apres 
avoir obtenu plusieurs hemocultures 
positives, a des temps ou sites differe nts. 


Tableau 1 


Principaux agents infectieux 
rencontres chez le patient 
neuti*openique, 
selon la presentation clinique 


SITE ET ASPECT GERMES 

CLINIQUE 


Peau 

1 cellulite 

1 cellulite necrosante 

1 lesions papulonodulaires 
plus ou moins ulcerees 

1 erytheme 
maculopapuleux 

1 lesions vesiculeuses 

Staphylococcus aureus 
Streptococcus sp. 

Pseudomonas sp. 

Pseudomonas aeruginosa 
Nocardia sp. 

Mycobacterium sp. 
Aspergillus sp. 

A Item aria sp. 

Fusarium sp. 

Candida sp. 

herpes virus simplex 
(HSV) 

virus zona-varicelle (VZV) 

Catheter 

Staphylococcus sp. 
bacilles gram-negatifs 
Candida sp. 

Bouche 


1 muguet 

Candida sp. 

1 lesions vesiculeuses 

herpes virus simplex 

1 lesions ulceronecrotiques 

anaerobies 

Streptococcus sp. 

1 mucite 

streptocoques oraux 

ORL 


1 sinusite 

bacteries gram-positives 
bacteries gram-negatives 
champignons filamenteux 

Tube digestif 

enterobacteries 
Streptococcus sp. 
anaerobies 

Poumon 


1 pneumopathie 

enterobacteries 

+ lesions cutanees 

Pseudomonas aeruginosa 
Staphylococcus aureus 
Aspergillus sp. 

Fusarium sp. 

1 pneumopathie 

Legionella sp. 

+ atteinte du systeme 

bacilles gram-negatifs 

nerveux central 

Aspergillus sp. 

1 pneumopathie 

Legionella sp. 

+ diarrhee 

cytomegalovirus (CMV) 
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/ Examens realises selon la sympto- 
matologie clinique : un examen cyto- 
bacteriologique des urines (ECBU) est 
systematiquement realise, en se souve- 
nant de I'absence de leucocyturie. 
D'autres prelevements locaux seront gui- 
des par les signes cliniques eventuels 
(examen des crachats...). La detection 
systematiqueprealabledecolonisation(s) 
(recherche nasale de Staphylococcus 
aureus meti-resistant, de bacilles gram- 
negatifs multiresistants sur ecouvillon 
rectal, de Candida sp. dans la bouche, 
les urines et les selles) guide egalement le 
diagnostic. Enfin, chez les patients a haut 
risque infectieux (neutropenie > 8 jours), 
la surveillance bihebdomadaire de I'anti- 
genemie asperg i I la ire (detection du 
galactomannane en methode ELISA) 
permet un diagnostic precoce de I'asper- 
gillose invasive. 

/ Radiographie pulmonaire : bien qu'elle 
doive etre systematiquement realisee, sa 
contribution diagnostique reel le peut 
etre discutee. En effet, seulement 17 a 
25 % des pneumopathies cliniques 
s'accompagnent d'une radiographie 
anormale, rarement evocatrice d'un 
germe particulier, d'autant que les lesions 
eventuelles peuvent etre d'origine non 
infectieuse (radiotherapie, medicamen- 
teuse, lymphangite carcinomateuse, 
metastases...). De plus, le patient bene- 
ficiera de toute fagon d'une antibio- 
therapie a large spectre. Elle est cepen- 
dant importante pour individualiser un 
groupe a plus haut risque de gravite et 
pour justifier alors d'autres explorations 
diagnostiques. 

2. Examens de 2 de intention 

Lorsque la fievre persiste sans dia- 
gnostic, d'autres examens peuvent etre 
rapidement indiques. L'interet du scanner 
thoracique haute resolution, comple- 
mentaire d'une radiographie pulmonaire 
anormale ou non, est desormais demon- 
tre, notamment en cas de suspicion 
d'aspergillose invasive. La fibroscopie 
bronchique avec lavage broncho-alveo- 
laire (LBA) peut permettre, entre autres, 
I'identification d'une bacterie, d'un 
champignon filamenteux (importance de 
I'examen direct), voire d'un virus. 


Traitement 

1. Traitement antibiotique initial 
II s'agit d'une urgence therapeutique. 
Apres avoir realise 3 hemocultures 
peripheriques et 1 sur le catheter, le traite- 
ment est debute sans attendre les resultats 
du bilan bacteriologique. II repose classi- 
quement sur une bi-antibiotherapie 


parenterale, probabiliste, orientee par les 
donnees cliniques, le « passe infectieux » 
du patient et I'ecologie du service (tableau 2). 
II est dirigeen premier lieu contre les bacilles 
gram-negatifs (|3-lactamine a large spectre 
antipyocyanique et aminoside), voire les 
staphylocoques (glycopeptide) en cas 
d'infection cutanee ou du catheter (fig. 2). 


Tableau 2 


Traitement antibacterien intraveineux (l re intention) 
propose chez un patient neutropenique febrile 


SANS CATHETER CENTRAL 


(3-lactamine antipyocyanique ou fluo roquinolone 

ticarcilline-ac clav (Claventin) 
piperacilline-tazobactam (Tazocilline) 

I ceftazidime (Fortum) 

I imipenem (Tienam) 

I cefepime (Axepim) 
ou 

I ciprofloxacine (Ciflox) 


12 a 15 g/j 
2 a 16 g/j 

6 g/j 

2 a 4 g/j 
4 a 6 g/j 

600 a 800 mg/j 


Am|noside (dosage pic + residuelle) 

I amikacine (Amiklin) 

I gentamicine (Gentalline) 

I netilmicine (Netromycine) 

AVEC CATHETER CENTRAL 


15 mg/kg/j 
3 mg/kg/j 
4 a 6 mg/kg/j 


Si signes cliniques d'mfecyon du catheter 

I vancomycine (Vancocine) 

Iteicoplanine (Targocid) 


30 mg/kg/j + dosage de residuelle 
6 mg/kg/j apres dose-charge de 2 j 


autre anti-staphylococcigue en fonction de la clinique 



Demarche diagnostique devant une fievre aigue chez un patient neutropenique. 
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Tableau 3 


Complications infectieuses ou tumorales febiiles 

' - r ' arle YIH 

Locytes CD4/mm 3 


chez un patient infecte par le YIH 
en fonction du nombre de lymph* 


> 500 LYMPHOCYTES CD4/MM 3 


I primo-infection symptomatique 


ENTRE 200 ET 500 LYMPHOCYTES CD4/MM 3 


I pneumopathies bacteriennes 
I tuberculose pulmonaire 


I zona 

I lymphome B extracerebral 


< 200 LYMPHOCYTES CD4/MM 3 


I pneumocystose pulmonaire 
I infection a virus herpes simplex disseminee 
I toxoplasmose cerebrale ou non 
I cryptococcose meningee ou disseminee 
I histoplasmose et coccidioidomycose 
disseminees 


I tuberculose (miliaire/extrapulmonaire) 
I leishmaniose viscerale 
I angiomatose bacillaire 
I lymphome B cerebral ou non 


75 LYMPHOCYTES CD4/MM 3 


I infection a cytomegalovirus disseminee 
I mycobacteriose atypique 


Le catheter doit etre retire en cas defection 
locale cliniquement evidente, d'hemoculture 
du catheter positive a bacilles gram-negatifs 
ou a Staphylococcus aureus, ou encore 
d'echec Clinique apres 48 a 72 heures de 
traitement. Si le catheter est conserve, 
certains auteurs preconisent d'associer 
une antibiotherapie intraluminale (« verrou 
antibiotique »). En cas de mucite, le traite- 
ment doit couvrir les streptocoques oraux. 

Pour certains, une monotherapie par 
p-lactamine a tres large spectre s'est 
revelee efficace, chez les patients presentant 
une neutropenie decourteduree,en I'absence 
de sepsis severe. 

2. Reevaluation et modification 

DU TRAITEMENT 

La persistancede la fievre apres 48 heures 
de traitement doit faire discuter I'adjonction 
d'un glycopeptide en cas de suspicion 
d'infection staphylococcique (fig. 2). En 
I'absence d'amelioration malgre cela, il faut 
suspecter une infection fongique et debuter, 
apres avoir realise un scanner thoracique 
coupes fines et une detection du galacto- 
mannane aspergillaire dans le serum, un 
traitement empirique par amphotericine B 
intraveineuse (Fungizone 1 mg/kg/j), ou sa 
forme liposomale (AmBisome 3 mg/kg/j ). 

La duree de traitement est controversee. 
Classiquement, elle s'etend jusqu'a la sortie 
d'aplasie, voire plus longtemps en cas d'in- 
fection fongique. Un arret plus precoce ou 
surtout un allegement de I'antibiotherapie 
doivent etre cependant discutes au cas par cas, 
alors que la neutropenie persiste, mais que 
lessignescliniquesontdisparu etqu'aucune 
infection bacterienne n'a ete documentee. 


FIEVRE ET DEFICIT 
DE L'lMMUNITE CELLULAIRE 


L'infection par le VIH sert de «modele» 
pour I'etude du risque infectieux au cours des 
deficits de I'immunite a mediation cellulaire. 
Les infections opportunistes compliquent 
le plussouvent une maladie VIH mal controlee, 
voire revelent, encore trop souvent en France, 
la seropositivite du malade. Leur nombre 
a cependant beaucoup diminue depuis 
I'instauration des prophylaxies primaires 
et secondaires et surtout des nouvelles 


strategies antiretrovirales. Elies restent 
cependant le premier diagnostic a evoquer 
devant une fievre aigue chez un patient 
infecte par le VIH. La frequence et le type de 
ces infections dependent de la severite du 
deficit immunitaire, la plupart des infections 
opportunistes survenant pour un nombre de 
lymphocytes CD4 < 200/mm 3 . La strategie 
diagnostique s'appuie done essentiellement 
sur le stade de l'infection, le nombre de 
lymphocytes CD4, la notion de traitement 
antiretroviral bien suivi ou d'echappement 
therapeutique, ainsi que sur les signes cliniques 
(tableau III). Les moyens diagnostiques et les 
traitements des principales infections oppor- 
tunistes survenant au cours de l'infection par 
le VIH sont resumes dans les tableaux IV et V. 

Stade precoce de la maladie 

La primo-infection par le VIH est sympto- 
matique dans 40 a 70 % des cas, dans le 
mois suivant la contamination. La fievre, 
presque constante, peut etre associee a 
desadenopathies multiples, une pharyngite, 
un rash maculopapuleux et des myalgies. Les 
manifestations neurologiques et digestives 
sont moins frequentes. Les anomalies biolo- 
giques observees sont variables: neutropenie, 
thrombopenie, lymphopenie ou plus tardive- 
ment hyperlymphocytose, cytolyse hepatique. 


Le diagnostic repose sur la mise en evidence 
d'une antigenemie P24 et (ou) d'une charge 
virale positives, avec serologie negative pour 
le VIH ou dissociee ( Western-blot). 

Les patients peu immunodeprimes 
(nombre de CD4 > 500/mm 3 ) peuvent en 
pratique Clinique etre consideres comme 
des sujets immunocompetents. 

Stade avance de la maladie 

1. Atteintes pulmonaires febriles 

Elies sont les plus frequentes. Le dia- 
gnostic etiologique est oriente par les signes 
cliniques (et leur mode d'installation), les 
anomalies radiologiques, le taux de CD4, 
I'origine geographique du patient, la 
notion de voyage, meme ancien, ainsi que 
I'utilisation ou non d'une prophylaxie 
contre la pneumocystose. Les moyens 
diagnostiques sont illustres dans la fig. 3. 
Trois diagnostics sont a evoquer en priorite : 
la pneumocystose, la tuberculose et les 
pneumopathies bacteriennes. 

/ Pneumopathie a Pneumocystis carinii : 
en I'absence de prophylaxie, 75 a 85 % 
des patients infectes par le VIH developpent 
une pneumocystose, qui represente encore 
20 % des manifestations inaugurales 
revelant le syndrome d'immunodeficience 
acquise (sida). D'installation progressive, 
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Tableau 4 


Principaux moyens diagnostiques 
des fievres aigues 
au cours de lmfection par le VIH 


PNEUMOCYSTOSE 


I recherche de kystes ou trophozoites 
de Pneumocystis carinii dans le liquide de lavage broncho- 
alveolaire ou par expectoration induite 
I LDH sanguines augmentees 


TOXOPLASMOSE CEREBRALE 


I serologie toxoplasmique 
I TDM ou IRM cerebrale : abces en cocarde 
I evolution favorable sous traitement d'epreuve 


CYTOMEGALOVIRUS 


I viremie CMV 
I antigenemie PP65 
I PCR CMV 

I histologie : inclusions cytomegaliques 


CRYPTOCOCCOSE MENINGEE 


I antigene cryptococcique serique et (ou) dans le liquide 
cephalo-rachidien 

I examen direct : coloration a I'encre de Chine, cultures 
(sang, urine, liquide cephalo-rachidien) 


ASPERGILLOSE PULMONAIRE 


I antigene aspergillaire 
I cultures et examen histologique 
I TDM haute resolution : lesions cavitaires 


MYCOBACTERIUM AVIUM COMPLEX 


I isolement dans hemocultures ou liquide biologique 



IMlil Strategie diagnostique chez un patient infecte 
par le VIH r febrile, avec symptomatologie respiratoire. 

D'apres Rozenbaum. Guide infection a VIH. Impact Med 2001. 


Tableau 5 


Traitement des principales 
infections suivenant 
au cours de rinfection par le VIH 


1 RE INTENTION 

ALTERNATIVE 

Pneumocystis carinii 

1 trimethoprime (15 mg/kg/j) 

1 + sulfamethoxazole (75 mg/kg/j) 
pendant 21 j (en 3-4 prises) 

1 + corticotherapie si P0 2 < 70 mmHg 

1 pentamidine i.v. 

1 ou pentamidine aerosols 

1 or/atovaquone 

Toxoplasma gondii 


1 pyrimethamine 

(100 mg en dose attaque puis 50 mg/j) 

+ sulfadiazine (4-6 g/j) 

1 + acide folinique (25 mg/j) [4-6 semaines] 

1 pyrimethamine 

1 + (clindamycine 

or/ azithromycine 
ou clarithromycine 
oi/atovaquone) 

Cryptococcus neoformans* 


1 amphotericine B (0,7 mg/kg/j) 

1 + flucytosine (100 mg/kg/j) 2 semaines 

1 puis fluconazole si cultures negatives 

1 fluconazole 

1 itraconazole 

1 AmBisome 
si insuffisance renale 

Mycobacterium avium complex 


1 clarithromycine (1 g/j) 

1 + ethambutol (20 mg/kg/j) 

± rifabutine (300 mg/j) 

1 amikacine (15 mg/kg/j) 

1 ciprofloxacine 
(750 mg x 2/j) 

1 azithromycine (600 mg/j) 

Mycobacterium tuberculosis 


1 isoniazide (5 mg/kg/j) 

1 + rifampicine (10 mg/kg/j) 

1 + ethambutol (20 mg/kg/j) 

1 + pyrazinamide (30 mg/kg/j) 

1 amikacine (15 mg/kg/j) 

1 streptomycine (1 g/j) 

Salmonelles 


1 ciprofloxacine (750 mg x 2/j) 

1 azithromycine (900 mg/j) 

Cytomegalovirus 


1 ganciclovir (10 mg/kg/j) 

1 otifoscarnet (90 mg/kg x 2/j) 
pendant 21 j en i.v. 

1 cidofovir (5 mg/kg/sem) 

Virus herpes simplex 


1 aciclovir (15 mg/kg/j) per os 5 j 

1 famciclovir (500 mg x 3/j) 
1 valaciclovir (1 g/j) 

Herpes zoster 


1 aciclovir (30 mg/kg/j) i.v. 10 j 

1 valaciclovir (3 g/j) 

* La prise de pression du liquide cephalo-rachidien est systematique en cas 
de cryptococcose meningee. Une evacuation est realisee en cas de pression 

0 25 cmH20, a renouveler jusqu'a ce que la pression se normalise. 
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elle se manifeste par de la fievre, une toux 
et eventuellement une dyspnee. La plupart 
des patients ont un taux de CD4 < 200/mm 3 
et un taux de lactate-deshydrogenase (LDH) 
eleve. La radiographie pulmonaire montre 
le plus souvent une pneumopathie alveolo- 
interstitielle diffuse bilaterale (fig. 4), mais 
elle peut etre normale (15% des cas), ou 
atypigue en cas de prophylaxie par penta- 
midine inhalee. Le diagnostic repose sur la 
mise en evidence de Pneumocystis carinii 
sur crachat induit (sensibilite 60 %) ou lavage 
broncho-alveolaire (sensibilite 95 %) [fig. 5]. 
/ Tuberculose pulmonaire : elle peut 
survenir a n'importe guel stade de I'infection 
par le VI H (taux median de CD4 de 350/mm 3 ) : 
dans les stades precoces, elle est responsable 
d'une atteinte lobaire superieure avec exca- 
vation^) [fig. 6]. A un stade plus avance, la 
tuberculose est volontiers diffuse avec atteinte 
extrapulmonaire, et radiographie thoracigue 
atypigue. Le diagnostic repose, entre autres, 
sur I'examen des crachats, positif dans 50 a 
75 % des cas. Les hemocultures sont 
contributives dans environ un tiers des cas. 



minimi Tuberculose pulmonaire chez un 
patient infecte par le VIH (CD4 = 400/mm 3 ). 



liiilM Aspergillose pulmonaire invasive 

chez un patient infecte par le VIH (coloration 
Gomori-Grocott). 



lil'lUiil Aspergillose pulmonaire. Lesion 
cavitaire apicale gauche. 



DR Forme levure d 'Histoplasma cap- 
sulatum. 



IB Pneumocystose pulmonaire. 



IMlil Examen cytologigue d'un liguide 
de lavage broncho-alveolaire. Presence 
de Pneumocystis carinii (coloration de 
Papanicolaou). 


/ Pneumopathies bacteriennes : les 

bacteries encapsulees, notamment Strepto- 
coccus pneumoniae et Haemophilus influenzae, 
sont les plus freguentes. Lessignesclinigues, 
d'installation aigue ou subaigue, associent 
fievre, frissons, douleur pleurale, toux et 
expectoration. Radiologiguement, elles 
realisent le plus souvent une pneumopa- 
thie alveolaire en foyer. Les infections a 
Staphylococcus aureus et Pseudomonas 
aeruginosa sont favorisees par une neutro- 
penie associee. Les infections a Legionella sp., 
a Nocardia sp. et a Rhodococcus egui, sont 
plus rares. 

/ Autres pathogenes : la cryptococco- 
se pulmonaire s'accompagne le plus sou- 
vent d'une atteinte meningee. L'asper- 
gillose survient a un stade tres avance de 
la maladie, surtout en cas de neutropenie 
(fig. 7 et 8). Chez les patients ayant voyage 
en zones d'endemie, il faut savoir evoguer 
une mycose exotigue : histoplasmose 
disseminee (fig. 9), plus rarement cocci- 
dioTdomycose (continent americain) ou 
infection a Penicillium marneffei (sejour 
en Asie du Sud-Est, Chine du sud). 


2. Atteintes neurologiques febriles 
Les principals infections febriles du 
systeme nerveux central sont la toxo- 
plasmose (50 a 60 % des cas, meme si son 
incidence diminue depuis I'instauration 
des prophylaxies primaires) et la meningite 
a cryptocogue. Le diagnostic est oriente 
par la clinigue (atteinte hemispherigue ou 
meningee), le scanner cerebral, realise en 
premiere intention, la severite de I'immuno- 
depression, le statut serologigue vis-a-vis 
de Toxoplasma gondii et I'utilisation 
eventuelle d'une prophylaxie antitoxo- 
plasmigue (fig. 10). 

/ Existence de lesions intracerebrales : 

les lesions cerebrales focales font avant 
tout evoguer le diagnostic de toxoplas- 
mose. L'infection survient pour un taux de 
CD4 < 100/mm 3 , dans la plupart des cas 
par reactivation de kystes latents. II s'agit 
d'une encephalite subaigue, febrile dans 
la moitie des cas, parfois avec signes de 
localisation. Radiologiguement, les abces 
torment des images en cible a la jonction 
des substances blanche et grise : centre 
necrotigue hypodense, entoure d'une 
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hyperdensite rehaussee par le produit de 
contraste puis d'un oedeme peripherique 
(fig. 11). Le diagnostic est confirme a poste- 
riori, sur revolution clinico-rad iolog iq ue 
satisfaisante sous traitement d'epreuve. 
En cas de reponse Clinique defavorable 
apres au moins une semaine de traite- 
ment, d'autres diagnostics doivent etre 
evoques : abces a pyogenes, tuberculome, 
cryptococcomeou nocardiose. Le lymphome 
cerebral primitif (taux de CD4 < 100/mm 3 ) 
est rarement febrile. 


Les lesions cerebrales non focales font 
evoquer principalement : une encephalite 
a cytomegalovirus, une neurosyphilis ou, 
plus rarement : encephalite herpetique 
ou zosterienne, histoplasmose, coccidioTdo- 
mycose, nocardiose ou aspergillose. Les 
encephalites a cytomegalovirus survien- 
nent tardivement au cours du sida (CD4 
< 50/mm 3 ), et volontiers lors d'atteintes 
multiviscerales. Une PCR-CMV positive 
dans le liquide cephalo-rachidien (LCR) 
confirme le diagnostic. 



lil'Uli Toxoplasmose cerebrate. 

/ Absence de lesions intracerebrales : 

au cours du sida, les meningites sont dues 
le plus souvent au cryptocoque. Elies sur- 
viennent pour un taux de CD4 < 100/mm 3 , 
et se traduisent essentiellement par des 
cephalees febriles. Le syndrome meninge 
n'est present que dans un cas sur deux. Le 
diagnostic est porte par la detection de 
I'antigene cryptococcique dans le sang et le 
liquide cephalo-rachidien, et (ou) sur la mise 
en evidence de la levure encapsulee a 
rexamen direct du liquide cephalo-rachidien 
apres coloration a I'encre de Chine (fig. 12). 
Une antigenemie negative elimine prati- 
quement le diagnostic. Les autres menin- 
gites sont tuberculeuses, listeriennes, ou 
pneumococciques. 



IMlil Cryptocccose cerebrate. Levures 
encapsulees au sein d'un plexus de Wirchow 
(coloration au bleu alcian). 

3. Atteintes digestives febriles 
Les diarrhees febriles sont principalement 
dues a Salmonella et Clostridium difficile. 
Utilisation prophylactique du cotrimoxazole 
(Bactrim) diminue I'incidence des salmonelloses. 
A I'inverse, la frequence de prescription 
d'antibiotiques, incluant la clindamycine 



favorable 


♦ 

Toxoplasmose 


MM Strategie diagnostique devant une atteinte du systeme nerveux central febrile 
chez un patient infecte par le VIH. D'apres Rozenbaum. Guide infection a VIH. Impact Med 2001. 
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SANTE ET ENVIRONNEMENT 
MALADIES TRANSMISSIBLES 


Fievre aigue chez un malade immunodeprime 


pour le traitement de la toxoplasmose, est 
responsable d'une augmentation de la fre- 
quence des colites pseudomembraneuses 
a Clostridium difficile. Moins frequemment, 
les diarrhees sont dues a Shigella , Cam- 
pylobacter jejuni ou aux mycobacteries 
atypiques. II faudra tenir compte d'un voyage 
outre-mer recent pour evoquer des para- 
sitoses tropicales responsables de diarrhee 
aigue febrile, sans oublier le diagnostic 
defection a Plasmodium falciparum. Les 
cryptosporidiose, microsporidiose et iso- 
sporose sont rarement febriles. Les herpes- 
viridae (HSV et CMV) entraTnent des ulce- 
rations digestives responsables de diarrhee, 
douleurs abdominales et fievre. Enfin, il 
faut savoir evoquer une cholecystite, une 
cholangite sclerosante ou une surinfection 
d'ascite. Les examens de premiere intention 
sont la coproculture avec recherche de la 
toxine de Clostridium difficile, et I'examen 
parasitologique des selles (EPS). L'endo- 
scopie digestive permet de realiser des 
biopsies a visee histologique (recherche 
notamment de CMV, fig. 13), bacteriologique 
et parasitologique. 



QB Colite a cytomegalovirus (endo- 
scopie digestive). 


4. Atteintes cutanees febriles 
Les infections a herpes virus (virus 
varicelle zona [VZV] et HSV) se manifestent 
volontiers par une atteinte cutaneo-muqueuse 
ulcerante, chronique, extensive, eventuel- 
lement febrile. Les multiples traitements 
utilises au cours du sida (cotrimoxazole...) 
favorisent les toxidermies. Le sarcome de 
Kaposi (HHV8) et I'angiomatose bacillaire 
(Bartonella sp.), a expression essentiellement 
cutanee, peuvent s'accompagner d'une atteinte 
viscerale et sont alors volontiers febriles. 


5. Fievres d'origine indeterminee 

Pour un taux de CD4 compris entre 
200 et 500/mm 3 , une fievre isolee doit 
avant tout faire evoquer une tuberculose, 
une endocardite (toxicomane), ou une 
infection sur catheter. A un stade plus 
avance de la maladie, on doit craindre une 
infection disseminee a Mycobacterium 
avium complex, qui concerne pres de la 
moitie des sujets avec un taux median de 
CD4 < 25/mm 3 . La fievre en constitue le 
principal symptome, eventuellement 
associee a des douleurs abdominales, 
une diarrhee, une perte de poids, une 
hepatosplenomegalie, une augmentation 
des phosphatases alcalines et une anemie. 

Depuis ('utilisation prophylactique des 
macrolides, les formes localisees d'infection 
a Mycobacterium avium complex sont de 
plus en plus frequentes, notamment chez 
les patients tres immunodeprimes bene- 
ficiant d'un premier traitement antiretro- 
viral. Le diagnostic repose sur la mise en 
evidence de la mycobacterie dans les 
hemocultures (sensibilite de 95 %). D'autres 
mycobacteries, comme M. kansasii, M. 
xenopi, ou le cytomegalovirus peuvent 
aussi etre responsables d'infections dis- 
seminees. La leishmaniose viscerale 
(Leish mania infantum , Leish mania dono- 
vani) doit etre evoquee chez un patient 
ayant sejourne en zone d'endemie (pourtour 
mediterraneen, Inde, Chine, Afrique 
equatoriale, Amerique du Sud). Apres 
une incubation de 1 a 6 mois, elle se mani- 
feste par de la fievre, une alteration de I'etat 
general, une hepatosplenomegalie, des 
adenopathies et une pancytopenie. Le 
diagnostic repose sur la mise en evidence 
du parasite au niveau du systeme reticulo- 
endothelial (ganglion...) ou du sang (leuco- 
concentration). La serologie est ici peu 
contributive. 

La fievre peut etre d'origine medica- 
menteuse (traitement antiretroviral ou 
anti-infectieux), ou hematologique chez 
10 % des patients (lymphomes non hodg- 
kiniens de type Burkitt aux stades precoces 
du sida, ou immunoblastiques dans les 
formes evoluees). 

Enfin, elle peut etre liee a un syndrome 
de restauration immunitaire, se traduisant 
par une reaction inflammatoire tissulaire, 


notamment au cours d'infections a cyto- 
megalovirus, mycobacteries ou plus 
ponctuellement cryptocoque ou Pneumo- 
cystis carinii. 


FIEVRE ET DEFICIT 
DE L'lMMUNITE HUMORALE 


Ce deficit concerne principalement les 
patients splenectomises, ou atteints 
d'asplenie fonctionnelle (drepanocytose 
homozygote, lupus, sarcoTdose...), mais 
s'observe aussi dans certaines hemopathies 
(myelome multiple, maladie de Waldenstrom 
et leucemies lymphoTdes chroniques) et 
au cours de la corticotherapie importante 
et prolongee. La baisse de production des 
immunoglobulines, impliquees dans les 
etapes de neutralisation des antigenes, 
d'activation du complement et d'opsoni- 
sation, predispose les sujets aux infections 
a germes encapsules. Ces infections com- 
munautaires, volontiers recidivantes, 
sont le plus souvent de diagnostic aise, et 
sont dues a Streptococcus pneumoniae 
(meme chez un patient vaccine), a 
Haemophilus influenzae ou a Neisseria 
meningitidis. 

Chez les patients splenectomises, ces 
infections peuvent rapidement conduire 
a un choc septique. Toute fievre aigue 
dans ce contexte necessite de debuter, en 
urgence, un traitement antibiotique pro- 
babiliste par ceftriaxone (Rocephine). 


FIEVRE 

ET TRANSPLANTATION 
D r 0RGANE 


La diminution des infections post- 
transplantation a contribue a ameliorer la 
survie des patients greffes. Cependant, les 
infections restent encore la complication 
la plus frequente. 

Infections 

La menace de rejet du greffon impose 
I'administration de medicaments immuno- 
suppreurs, qui alterent I'immunite a 
mediation cellulaire. Le risque infectieux 
est majore en cas de transplantation pulmo- 
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naire, cardiopulmonaire, hepatique ou 
pancreatique. D'autres facteurs (infection 
a virus Epstein-Barr [EBV], CMV) aqgravent 
aussi ce risque. L'origine de la fievre et les 
germes en cause dependent du de la i 
ecoule depuis la transplantation. On peut 
schematiquement distinguer 3 periodes. 

1. Phase precoce (30 premiers jours) 

Les infections nosocomiales « post- 
operatoires » (site chirurgical, pneumopathie, 
infection urinaire...) y sont predominates. 
Le traitement doit etre dirige contre les 
germes hospitaliers (bacilles gram-negatifs, 
Staphylococcus sp., enterocoques), souvent 
resistants, et tenir compte des antibiotherapies 
anterieures regues par le patient. Des 
reactivations virales (HSV) ou parasitaires 
( Strongyloides stercoralis ) sont possibles. 
Le risque d'une anguillulose disseminee 
impose un depistage par examen parasito- 
logique des selles, avec Baermann, avant 
transplantation chez les patients vivant 
ou ayant vecu en zone d'endemie. 

Enfin, I'infection peut provenirde I'organe 
transplants : conditions de prelevement 
et de stockage du greffon, infection latente 
non diagnostiquee chez le donneur. Le 
rejet des transplants hepatiques ou pan- 
creatiques, par infection a Candida sp., 
est particulierement decrit. 

2. Phase intermediate 

(1 A 6 MOIS APRES TRANSPLANTATION) 

C'est la periode d'immunodepression 
la plus severe. Les infections a cytomega- 
lovirus predominent, devant cel les 
responsables d'atteintes pulmonaires 
C Aspergillus , Nocardia asteroides, Pneu- 
mocystis carinii), neurologiques ( Listeria 
monocytogenes , Toxoplasma gondii ’ 
Nocardia asteroides , Scedosporium sp., 
fig. 14), cutanees (virus zona-varicelle) et 
devant les autres infections virales (virus 
d'Epstein-Barr, adenovirus...). 

L'infection par le cytomegalovirus 
concerne plus de la moitie des transplan- 
ts. Les primo-infections sont les plus 
severes. La fievre peut etre isolee, ou 
s'integrer dans une atteinte disseminee, 
notamment pulmonaire (pneumopathie 
bi I ate ra le interstitielle), abdominale 
(ulcerations et hemorragie digestive, 
pancreatite), cutanee, myocardique, ou 
cerebrale. 



UMii Abces cerebral a Scedosporium 
chez un patient transplants d'organe. 


L'aspergillose, le plus souvent pulmo- 
naire, est particulierement menagante. 
La dissemination hematogene est frequente 
et souvent mortelle, malgre un traitement 
par amphotericine B. 

Les atteintes cerebrales font evoquer 
une toxoplasmose (essentiellement par 
reactivation) ou une listeriose (principal 
cause bacterienne defection du systeme 
nerveux central chez les transplants). La 
nocardiose peut etre aussi cerebrale (45 % 
des cas), voire disseminee. 

Avec une incidence variant de 0,8 a 20 %, 
le virus d'Epstein-Barr est a I'origine du 
syndrome lymphoproliferatif post- 
transplantation (PTLD). II s'agit d'une pro- 
liferation, polyclonale et benigne, ou 
monoclonale et maligne, des lymphocytes B 
infectes par le virus. Le syndrome lympho- 
proliferatif post-transplantation menace 
particulierement les enfants et les sujets 
primo-infectes, avec une mortalite proche 
de 60 %. Cliniquement, on observe une 
fievre et une lymphadenopathie, voire 
des atteintes viscerales (foie, poumon, 
rate, intestin...). 

D'autres infections virales sont decrites 
a cette periode : infections par le virus zona- 
varicelle, I'adenovirus et, depuis quelques 
annees, infections par le polyomavirus (5 % 
des transplants renaux) et le virus herpes 
humain de type 6 (HHV6). Les virus des 
hepatites B et C peuvent etre (theoriquement) 
transmis apres transfusion sanguine ou 
par un greffon contamine, ou reactives 
apres la transplantation. 


Enfin, les mycoses endemiques comme 
I'histoplasmose ou la coccidioTdomycose, 
doivent etre evoquees apres un sejour en 
zone d'endemie. 

3. Phase tardive 
(au-dela du 6 e mois) 

Les doses elevees d'immunosup- 
presseurs, pour rejet chronique de greffe, 
exposent fortement au risque defec- 
tions opportunistes. Les pathogenes 
incrimines sont principalement ceux de la 
phase intermediaire. On note egalement 
la frequence des infections a Candida sp. 
(oesophagite) apres antibiotherapies 
repetees, et la reactivation de myco- 
bateries typiques ou atypiques. Une 
tuberculose pulmonaire sur 5 aboutit a 
une forme disseminee. Enfin, Cryptococcus 
neoformans est le principal pathogene du 
systeme nerveux central chez les sujets 
transplants a cette periode. 

4. Infections specifiques 

Des infections de I'organe transplant 
peuvent survenir a tout moment. Citons 
les infections urinaires (bacilles grams- 
negatifs et Candida sp.) chez 80 % des 
greffes renaux, les pneumopathies (bacte- 
riennes, a cytomegalovirus ou Pneumocystis 
carinii ) ou mediastinites des transplantes 
pulmonaires. La transplantation hepatique 
expose aux cholangites, peritonites et 
abces intra-abdominaux. 

Fievres non infectieuses 

De nombreuses fievres sont d'origine 
iatrogenique : antibiotiques (p-lactamines, 
amphotericine B), immunosuppresseurs, 
transfusions et serum anti-lymphocytaire 
(90 % de fievre au cours de la premiere 
injection). 

Les thromboses profondes postope- 
ratoires sont frequents. Chez les trans- 
plantes hepatiques, il faut savoir evoquer 
une thrombose de I'artere hepatique ou 
de la veine porte. Enfin, une fievre peut 
etre due a un infarctus du greffon, qui 
expose au rejet, mais aussi aux surinfec- 
tions bacteriennes et candidosiques. 

L'association d'une fievre et du dys- 
fonctionnement de I'organe transplant 
doit toujours faire suspecter un rejet, dia- 
gnostique par I'examen histologique de 
I'organe. 
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SANTE ET ENVIRONNEMENT 
MALADIES TRANSMISSIBLES 


Fievre aigue chez un malade immunodeprime 


Pour approfondir... 


FIEVRE AIGUE 
ET ALLOGREFFE DE MOELLE 
(OU DE CELLULES SOUCHES 
PERIPHERIQUES) 


Le risque infectieux de la transplan- 
tation medullaire resulte principalement 
du conditionnement pre-greffe (chimio- 
therapie aplasiante et irradiation corpo- 
relle totale). II est majore par le caractere 
allogenique de la greffe, avec comme 
corollaire I'existence possible d'une reaction 
du greffon contre I'hote (GVHD pour Graft 
versus Host Disease). 

Agents infectieux 

On decrit classiquement 3 phases succes- 
sives apres I'allogreffe de moelle ou de 
cellules souches peripheriques, au cours 
desquelles le deficit immunitaire et, par 
consequent, les agents infectieux incrimines 
varient. 

Au cours de la 1 re periode (2 a 4 semaines 
apres lagreffe), les patients sont neutro- 
peniquesetsensiblesauxbacteries gram- 
positives ou gram-negatives, et aux infections 
fongiques (Candida sp. et Aspergillus spX 
Actuellement, environ 70 % des bacteriemies 
sont dues a des bacteries gram-positives, 
notamment Staphylococcus epidermidis, 
streptocoques oraux et enterocoques. 
Les reactivations virales, notamment a 
herpes virus simplex, et les candidoses 
sont aussi frequentes. La strategie thera- 
peutique est celle habituellement adoptee 
pour les patients neutropeniques. 

La 2 de phase (2 e et 3 e mois post-greffe) 
s'accompagne d F un deficit de I'immunite 
cellulaire et humorale, dont la duree depend 
essentiellement de I'existence d'une reaction 
du greffon contre I'hote, et des medicaments 
immunosuppresseurs administres. Durant 
cette periode, les patients developpent le 
plus souvent des pneumopathies intersti- 
tielles fongiques ou virales (notamment a 
cytomegalovirus), mortelles dans plus de 
80 % des cas en I'absence de traitement. 

La 3 e phase debute des le 4 e mois post- 
greffe et dure jusqu'a ce que I'immunite 
soit restauree. Le principal facteur de 
risque est I'existence d'une reaction du 


Nouveaux moyens 
diagnostiques 

Chez le sujet immunodeprime 
febrile, le diagnostic etiologique 
doit etre precoce afin de debuter 
rapidement un traitement anti- 
infectieux adapte. Depuis quelques 
annees, I'identification des germes 
a ete facilitee par de nouvelles 
methodes diagnostiques, notam- 
ment moleculaires, disponibles 
dans de nombreux laboratoires. 
Les resultats des etudes deva- 
luation ne peuvent etre generali- 
ses, mais doivent etre interprets 
selon les criteres de definition 
des infections retenus par les 
auteurs et la methodologie des 
techniques utilisees dans chaque 
etude. 

C'est dans les cas defections du 
systeme nerveux central que la 
mise en evidence du genome de 
micro-organismes par amplifica- 
tion genique (PCR : polymerase 
chain reaction), trouve un interet 
tout particulier. La PCR-EBV 
(pour Epstein Barr virus) dans le 
liquide cephalo-rachidien est tres 
contributive en cas de lesions 
cerebrales faisant suspecter un 
lymphome primitif. Cependant, en 
I'absence d'anomalies radiologiques, 
elle reste difficilement interpretable 
chez un sujet immunodeprime. 


greffon contre I'hote chronique. Le deficit 
est mixte (immunites a mediation cellulaire 
et humorale). Les principaux pathogenes 
rencontres sont le cytomegalovirus et le 
virus varicelle-zona, par reactivation 
essentiellement. Les recurrences de virus 
varicelle-zona, volontiers disseminees, 
concernent plus de la moitie des patients. 


Les PCR-toxoplasmose et myco- 
bacterie, malgre une faible sensi- 
bilite, peuvent egalement aider au 
diagnostic. En cas de meningo- 
encephalite, les PCR-HSV, virus 
zona-varicelle et cytomegalovirus 
ont une indication de choix. Dans 
la meningite cryptococcique, la 
recherche d'antigene cryptocoque 
dans le serum est sensible et spe- 
cifique a plus de 95 %. 

Dans le cadre des infections pul- 
monaires, la PCR-Pneumocystis 
carinii est en cours devaluation 
Clinique. La PCR toxoplasmose sur 
crachat induit ou lavage broncho- 
alveolaire, ainsi que la detection 
de I'antigene aspergillaire sur 
serum peuvent s'averer utiles. 

Par ailleurs, au cours des syndro- 
mes lymphoproliferatifs apres 
transplantation d'organe, la PCR- 
EBV contribue au diagnostic et au 
suivi evolutif. 

Enfin, les infections a cytomega- 
lovirus ont vu leur diagnostic 
facilite par I'antigenemie et la 
PCR sur serum. Certains centres 
proposent ainsi un suivi biolo- 
gique (PCR et antigenemie CMV) 
apres transplantation, afin de 
debuter un traitement precoce 
par ganciclovir en cas de positivite 
de ces examens, avant la survenue 
des signes cliniques. /// 


Les infections bacteriennes sont majori- 
tairement dues a des germes encapsules. 

Enfin, quel que soit le delai ecoule 
depuis la greffe, les patients peuvent 
developper des infections respiratoires 
hautes ou basses (virus respiratoire syn- 
cytial), ou urinaires (cystite hemorragique 
a adenovirus). 
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AUTRES DEFICITS 
IMMUNITAIRES 


Deficits conqenltaux 

Ces deficits rares sont le plus souvent 
decouverts pendant I'enfance a I'occasion 
d'infections a repetition. Parmi la cinquantaine 
de deficits decrits, on peut citer : le deficit 
en immunoglobulines A, qui est le plus 
frequent (prevalence de 20/10 000), et se 
manifeste par des infections bronchopulmo- 
naires ORL et digestives recidivantes ; le 
syndrome de Di George (deficit en lympho- 
cytes T) ; I'agammaglobulinemie infantile 
liee au sexe (deficit en lymphocytes B). 

Du fait de Amelioration de la prise en 
charge de ces patients, ceux-ci peuvent 
desormais atteindre Age adulte et deve- 
lopper des complications infectieuses, 
variables selon la nature du deficit. 

Autres deficits 
immunitaires acquis 

Les collagenoses et leurs traitements 
(corticotherapie et immunosuppresseurs) 
sont responsables d'une alteration du 
complement et d'un deficit de I'immunite 
cellulaire. Les infections sont liees aux 
germes habituellement rencontres au 


MINI 



2 


3 


A/ VRAI ou FAUX? 

La neutropenie est definie par une valeur 
des neutrophiles < 500 / mm 3 . 

En cas de neutropenie, la fievre aigue 
est presque toujoursd'origineinfectieuse. 

Dans I'infection par le virus de I'immuno- 
deficicence humaine (VIH), les infections 
opportunistes surviennent quand les 
lymphocytes sont < 100 / mm 3 . 


B/VRAI ou FAUX? 



La pneumocystose pulmonaire est 
d'installation brutale. 


2 


La radiographie pulmonaire est normale 
dans 15% des pneumocystoses pulmo- 
naires. 


3 


lLa pyrimethamine est le traitement de 
1 re intention de la pneumocystose. 


POINTS FORTS 


r 


a retenir 

Toute fievre aigue de I'adulte immunodeprime est d'origine infectieuse 
jusgu'a preuve du contraire. 


La gravite potentielle des infections chez les patients neutropenigues 
ou splenectomises, impose de traiter ceux-ci de fagon probabiliste 
et rapide, en tenant compte de la freguence croissante des pathogenes 
resistants. 


La freguence des infections chez les immunodeprimes a conduit 
a proposer des prophylaxies anti-infectieuses dont les modalites 
sont desormais le plus souvent bien codifiees. 

Enfin, la fievre peut etre d'origine non infectieuse, notamment 
medicamenteuse. 


cours de ce type de deficit (fig. 1), notamment 
Mycobacterium tuberculosis et virus 
zona-varicelle. 

Au cours du diabete, Alteration des 
polynucleaires neutrophiles (chimio- 
tactisme, phagocytose, bactericidie) favorise 
les infections bacteriennes et candido- 
siques, notamment des urines, de la peau 
(mal perforant) et des parties molles. 

Enfin, Alteration du chimiotactisme 
chez les patients ethyliques chroniques et 
cirrhotiques, favorise les infections bacte- 
riennes pulmonaires et du liquide d'ascite. 


TEST 


C/QCM 


Parmi les signes suivants, quels sont ceux 
habituellement associes a une primo- 
infection par le VIH ? 



Caractere asymptomatique dans 80% 
des cas. 


LaFievre presque constante. 
Rash maculopapuleux. 
Raideur de la nuque. 
Antigenemie P24 positive. 
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